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Rezumat    
Hipertensiunea arterială la copil, constituie o reală şi importantă problemă de sănătate publică în realizarea căreia 
interacţionează multiple mecanisme fi ziopatologice, producând un spectru larg de efecte. De asemenea, este relevantă 
şi   edifi carea rolului  stresului oxidativ în  dezvoltarea hipertensiunii arteriale  la vârsta pediatrică, care prin mai multe 
mecanisme, inclisiv modifi carea biodisponibilităţii de oxid nitric infl uenţează tonusul vascular. 
Totodată, speciile reactive de oxigen produc un şir de enzime ca: NADPH oxidază, xantină oxidază, mieloperoxi-
daza, participante la realizarea  stresului oxidativ în hipertensiunea arterială.
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Articolul  analizează unele aspecte  ale  mecanismelor  stresului oxidativ şi importanţa acestora în dezvoltarea 
hipertensiunii arteriale, în baza literaturii de specialitate.
Cuvinte-cheie: stres oxidativ, specii reactive de oxigen, copii, hipertensiune arterială.
Резюме: Некоторые аспекты окислительного стресса в  развитии  артериальной гипертензии у 
детей
Артериальная гипертензия  наряду с ее осложнениями, является одной из наиболее актуальных проблем 
здравоохранения. В развитии данной патологии, взаимодействуют многочисленные  факторы и патофизиологи-
ческие механизмы, вызывающих широкий спектр эффектов на органы-мишени. 
Свободно-радикальные  окислители,   через ряд механизмов,  влияют на изменения в тонусе сосудов, в том 
числе и на  биодоступность оксида азота. Также они  производят ряд  ферментов, как: NADPH оксидаза, ксантин 
оксидаза  участвующих в  развитии окислительного стресса, наблюдаемой при  артериальной гипертензии.
В данной  статье  проводится анализ  влияния  механизмов окислительного стресса, в развитии артериаль-
ной гипертензии.
Ключевы слова: окислительный стресс, свободно-радикальные  окислители, дети, артериальная 
гипертензия.
Summary: Some aspects of the oxidative stress in the evolution of essential artherial hypertension at chil-
dren
Arterial hypertension with its complications  presents an up- to- date and important problem of public health. In this 
disease physiopathological  mechanisms and  multiple facors interact making wide range of effects on the target  organs.
Reactive oxygen species(ROS) can modify vascular function directly or can  cause changes in vascular tone by 
different mechanisms incliding bioavailability changed by  nitric oxide (NO),produce enzymes involved in growth of 
vascular oxidative stress observed at arterial hypertension that include  NADPH oxidase, xanthine oxidase, mitochondrial 
respiratory chain.
In this article we will summarize our actual understanding of molecular mechanism in the evolution of arterial 
hypertension withthe emphasis on oxidative stress.
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Introducere 
Hipertensiune arterială  o maladie,  dar şi  un fac-
tor de risc cardiovascular foarte răspândit, care infl u-
enţează  semnifi cativ morbiditatea şi mortalitatea prin 
patologie cardiovasculară şi, devin o problemă de 
sănătate tot mai frecventă şi la contingentul tânăr al 
populaţiei  din cauza  asocierii acesteia cu obezitatea, 
dislipidemia,  stilul de viaţă sedentar şi, obiceiurile 
nutriţionale.
Fiziopatologia hipertensiunii implică o interacţi-
une complexă de factori vasculari   inclusiv stresul 
oxidativ şi disfuncţie endotelială.
Este bine cunoscut faptul, că molecula care în-
treţine viaţa aerobă - oxigenul nu este doar, esenţială 
pentru metabolismul energetic şi pentru respiraţie, ci 
este, aproape în egală măsură, implicată în etiopato-
genia a numeroaselor boli şi stări degenerative. Dua-
litatea moleculei de oxigen rezultă din faptul că viaţa 
fără oxigen nu poate exista, dar în acelaşi timp, oxige-
nul, în concentraţii majorate sau în condiţii speciale, 
poate deveni toxic, declanşând, în anumite condiţii, 
formarea unor specii reactive de oxigen (SRO).  Nu-
meroase studii la adulţi sugereazã rolul important al 
speciilor reactive de oxigen  în cascada evenimente-
lor care duc la dezvoltarea hipertensiunii arteriale şi 
aterosclerozei  [1,2].
Stresul oxidativ este rezultatul dezechilibrului 
dintre factorii pro-oxidanţi şi sistemele antioxidante 
protectoare în favoarea primei componente.  El re-
prezintă totalitatea deteriorărilor oxidative produse 
de radicalii liberi la nivelul celulei sau al întregului 
organism [2,4].  Modifi cările induse de radicalii li-
beri afectează biomoleculele cu durată de viaţă lungă, 
precum colagenul, elastină, mucopolizaharidele, lipi-
dele din structura membranelor celulare, organitele 
celulare (mitocondrii, lizozomi) şi, componente ale 
pereţilor vaselor sanguine provocând un şir de proce-
se  ca: disfuncţie endotelială, infl amaţie, hipertrofi e, 
apoptoză, fi broza ş.a. [4,5,7].
Pentru minimalizarea efectelor negative ale SRO, 
organismul este prevǎzut ca un sistem de apărare an-
tioxidant foarte efi cient. Antioxidanţii sunt molecu-
le stabile cu electroni în plus sau cu capacitatea de 
a primi electroni suplimentari. Ei constituie sistemul 
natural de apărare al organismului împotriva efectelor 
nocive ale radicalilor liberi, apărând structurile celu-
lare şi ADN-ul. Antioxidanţii donează sau primesc 
un electron suplimentar pentru a neutraliza radicalii 
liberi şi a pune capăt efectului de cascadă al oxidǎrii 
[2,3].
Rolul  sistemelor de enzime în procesul oxidativ, 
în maladiile  cardiovasculare este important, prin ur-
mare există  un interes special în surse de enzime, 
care contribuie la producerea  radicalilor liberi în pe-
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retele vascular. Surse enzimatice de SRO în peretele 
vascular care joacă un rol funcţional în hipertensiu-
ne arterială sunt: NADPH oxidaza,  xantinoxidaza şi 
mieloperoxidaza [3,6,7,9].
Sistemul  enzimatic prooxidant
Nicotinamida dinucleotid adenin-fosfat-oxida-
ză ( NADPH) - a fost dovedită a fi  o importantă sursă 
de specii de oxigen. S-a demonstrat că NADPH oxi-
daza joacă un rol major ca cea mai importantă sursă a 
anionului de superoxid în celulele vasculare.  În  HTA 
sunt caracteristice două modifi cări importante: dis-
funcţia endotelială şi hipertrofi a celulelor musculare 
netede vasculare [8,10]. O producere sporită de SRO 
cauzează o pierdere a biodisponibilităţii de NO, care 
contribuie la alterarea funcţiei endoteliale provocînd 
vasodilataţie scăzută.
Xantin oxidaza - această enzimă există în celu-
lele plasmatice şi endoteliale. Radicalii de superoxid 
pot fi  produşi numai prin oxidare de către xantină în 
acid uric prin intermediul  xantin oxidazei.  Studiile 
experimentale pe  animalele cu hipercolesterolemie 
au demonstrat că, ea este capabilă să producă can-
tităţi crescute de radicali activi şi conduce direct la 
reducerea activităţii de NO. S-a  observat că, în vase-
le  pacienţilor hipercolesterolemici, vasodilataţia  este 
îmbunătăţită în prezenţa  alopurinolului sau oxipuri-
nolului, un inhibitor al acestei enzime [9,11].
Mieloperoxidaza - aceasta este produsă de fa-
gocite activate şi foloseşte H2O2 pentru producerea 
de substanţe oxidative mai puternice. Această enzi-
mă, prin NADPH, duce la producerea de HO Cl şi 
analogii acesteia [12 ]. Se consideră  că mieloperoxi-
daza  induce  modifi cări oxidative  a lipoproteinelor 
de densitate înaltă şi joasă.  Cele trei mecanisme prin 
care mieloperoxidaza participă la modifi cările oxida-
tive sunt: NO consum, oxidarea LDL colesterolului, 
şi  reacţiei cu L-arginină, pentru producerea  inhibi-
torilor de NO sintetază.  Studiile imunohistochimice 
au demonstrat prezenţa  mieloperoxidazei şi HO Cl 
în leziunile  aterosclerotice. Prin urmare, aceste două 
substanţe participă la modifi carea de LDL colesterol 
şi  aterogeneza [ 13,14].                               
Sistemul  enzimatic antioxidant
Triada catalitică a superoxid dismutazei (SOD), 
catalazei (CAT), şi glutation peroxidazei (GPX) este 
un  sistem antioxidant pentru eliminarea anionilor de 
superoxid. Superoxid dismutaza converteşte anionii 
de superoxid  în H2O2, care  în continuare este catali-
zată de GPX şi  CAT într-un produs inofensiv- H2O. 
Este  demonstrat faptul  că,  glutation peroxidaza  este 
în corelaţie cu ţesutul adipos. Stresul oxidativ  în obe-
zitate este asociat cu reducerea  GPx  serice [11].
In prezenţa unor concentraţii crescute de oxigen 
există o accelerare a biosintezei superoxid dismutazei 
(SOD), care  participă direct şi indirect la îndepărta-
rea excesului ionilor de superoxid, prin inhibarea oxi-
genului  şi astfel impiedică peroxidarea acizilor graşi 
liberi nesaturaţi. Concentraţia intracelulară a enzimei 
a fost corelată cu rezistenţa la toxicitatea oxigenului, 
la indivizii cu niveluri mici ale SOD existand o sus-
ceptibilitate crescută faţă de efectele intoxicaţiei cu 
oxigen  [1,2,3]. 
În detoxifi erea peroxinitriţilor intervine şi GPx, 
chiar dacă funcţia principală a enzimei este reducerea 
hidroperoxizilor. Reacţia dintre peroxinitriţi şi GPx 
produce inactivarea enzimei pentru că,  peroxinitri-
tul reacţionează chiar cu situsurile active ale enzimei. 
Este demonstrat faptul că Glutation peroxidaza,  este 
semnifi cativ diminuată la pacienţii cu HTA şi obezi-
tate. Prin urmare, această enzimă  poate fi  folosită ca 
un marker nou al stresului oxidativ în hipertensiu-
nea arterială [4,6].
Figura 1. Sumarul mecanismelor oxidative, care contribuie la realizarea hipertensiunii arteriale [13]
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Colesterolul este unul din componentele majore 
ale membranelor plasmatice, reprezentând 1/4-1/5 din 
totalul lipidelor membranare, având o funcţie deose-
bită în stabilizarea şi reglarea fl uidităţii membranelor. 
Creşterea proporţiei de colesterol în membrane are 
repercusiuni grave asupra transportului activ trans-
membranar, prin inhibarea sistemelor enzimatice co-
respunzătoare. Translocarea colesterolului din mem-
brană în celulă induce alterări în transportul ionilor, 
care poate determina tulburări soldate cu moartea ce-
lulei. Hipercolesterolemia stimuleazâ producerea de 
radicali ai anionului superoxid  (O 2 -) din celulele 
musculare netede ale vaselor, un eveniment care duce 
la oxidarea crescută de LDL colesterol [13,15].               
Stresul oxidativ duce la oxidarea  de LDL coles-
terol (ox-LDL),  absorbţia căruia  de către macrofa-
ge este mai uşor, comparativ cu lipoproteinele non-
oxidate. 
În pofi da dovezilor sufi ciente, care demonstrează 
implicarea stresului oxidativ în realizarea hipertensi-
unii arteriale, totodată la populaţia pediatrică  aceste 
procese sunt insufi cient studiate existând un număr 
redus de studii, care abordează această problemă.
Astfel, un studiu, care a inclus 52  de copii ungari 
cu vârsta medie de 14 ani, diagnosticaţi cu hiperten-
siune arterial  esenţială, a apreciat dezechilibrul pro/
antioxidant prin determinarea biodisponibilităţii  NO, 
malondialdehidei, care este un produs al peroxidării 
lipidice crescute şi nivelului de  glutation reductază, 
demonstrând o valoare crescută a concentraţiei de 
malondialdehidă şi o scădere semnifi cativă a gluta-
tion reductazei la copii hipertensivi, comparativ cu 
grupul de control [16].
O altă cercetare  realizată în Polonia  pe un grup 
de 76 de copii şi adolescenţi hipertensivi cu vărsta 
medie 14,7 ani, a demonstrat o concentraţie serică 
scăzută a  GPX şi GSH reductazei  la copiii din lotul 
de studiu, vis-a-vis cu lotul-martor [17].
Prin urmare  înregistrarea în ultima decadă a unei 
tendinţe ascendente a prevalenţei hipertensiunii arte-
riale la copii, apare necesitatea studierii echilibrului 
între agenţii oxidanţi şi factorii antioxidanţi cu scopul 
de a înţelege mai bine mecanismul patogenic al stre-
sului oxidativ şi disfuncţiei endoteliale, de a utiliza 
aceste investigaţii în scopul unui diagnostic cât mai 
precoce a hipertensiunii arteriale,  pentru a facilita in-
tervenţiile terapeutice imediate, cu minimum de afec-
tare a calităţii vieţii acestor copii.
Concluzie
Cercetările efectuate la adulţi demonstrează con-
vingător implicarea stresului oxidativ în realizarea 
hipertensiunii arteriale. În pofi da dovezilor sufi ciente 
în literatura de specialitate a adultului, această pro-
blemă rămâne în contunuare puţin elucidată la copii 
şi deschisă în continuare cercetărilor având o valoare 
deosebită în diagnosticul  şi evaluarea prognostică a 
copiilor cu hipertensiune arterială.
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